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 Introducción: Las neoplasias de la superfi cie ocular que comprometen la 
córnea ocurren casi siempre  en conexión con lesiones de la conjuntiva o del 
limbo, pero infrecuentemente se pueden  presentar con compromiso corneal 
aislado. En esos casos pueden inicialmente constituir un reto diagnóstico. 
 Objetivo: Describir el caso clínico de un paciente con diagnóstico de 
neoplasia de la superfi cie ocular (NESO) con compromiso aislado de la córnea, 
revisión de la literatura de esta presentación clínica poco común. 
 Diseño del estudio: Reporte de caso. 
 Resumen del caso: Paciente masculino de 44 años, consultó por aparición 
de lesión blanquecina en la córnea del ojo izquierdo y disminución de la 
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agudeza visual, de un mes de evolución. Se encontró lesión epitelial de aspecto 
hiperqueratósico que comprometía 75% del área corneal cubriendo el eje visual 
casi en su totalidad. Se realizó resección quirúrgica y estudio histopatológico, 
informado como neoplasia intraepitelial escamosa de alto grado, con bordes de 
resección libres. No presentó signos de recidiva 12 meses  después de la cirugía.
 Conclusión: La presentación de una NESO como lesión corneal aislada es 
poco común, el clínico debe evaluar cualquier lesión epitelial corneal atípica para 
descartar esta posibilidad.
 Background: Cornea involvement in ocular surface neoplasia is frequently in 
association with conjunctival or limbal lesions, but rarely are found as an isolated 
corneal fi nding.  Th ose cases could become a diagnosis challenge.
 Objective: To describe the clinical case of a patient diagnosed with ocular 
surface neoplasia (NESO) with isolated involvement of the cornea, a review of the 
literature of this uncommon clinical presentation.
 Study design: Case report. 
 Case summary: A 44-year-old male patient who consulted for the appearance 
one month before of a whitish lesion on the cornea of  left  eye, and  diminished visual 
acuity. A epithelial lesion of hyperkeratotic aspect was found that compromised 
75% of the area of the cornea covered the visual axis almost completely. Surgical 
resection and histopathological study of the lesion was performed, which was 
reported as high-grade squamous intraepithelial neoplasia, with free resection 
edges. Th ere were no signs of recurrence 12 months aft er surgery.
 Conclusion: Th e presentation of an OSSN as an isolated corneal lesion is 
uncommon, the clinician should evaluate any atypical corneal epithelial lesion to 
rule out this possibility.
A B S T R A C T
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INTRODUCCIÓN
Las neoplasias de la superfi cie ocular que comprometen 
la córnea ocurren casi siempre en conexión con lesiones 
de la conjuntiva o del limbo, pero infrecuentemente se 
pueden presentar con compromiso corneal aislado.1-20 
En esos casos pueden inicialmente constituir un reto 
diagnóstico. 
Se describe el caso clínico de un paciente con 
diagnóstico de neoplasia de la superfi cie ocular 
(NESO) con compromiso aislado de la córnea, y se 
realiza una revisión de la literatura de esta presentación 
clínica poco común.
CASO CLÍNICO
Paciente masculino de 44 años de edad sin 
antecedentes patológicos, consultó por cuadro clínico 
de 1 mes de evolución caracterizado por  aparición de 
lesión blanquecina en zona central de la córnea del ojo 
izquierdo acompañada de disminución progresiva de 
la agudeza visual y ardor.
Al exámen se encontró agudeza visual lejana sin 
corrección en el ojo derecho 20/40 y en el ojo 
izquierdo 20/600. Con corrección alcanzaba en el 
ojo derecho 20/20, y no mejoraba en el ojo izquierdo. 
En la biomicroscopía el ojo derecho se encontró sin 
alteraciones. El ojo izquierdo presentaba un pterigión 
nasal grado 1, y una lesión irregular comprometiendo 
el epitelio corneal de aproximadamente 10 x 8 mm en 
total, de aspecto hiperqueratósico en su zona central y 
poco evidente en el resto del epitelio comprometido, 
correspondiendo en total a aproximadamente el 75% 
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del área corneal. Las áreas centrales y paracentrales 
de la lesión estaban más elevadas y eran de color 
blanquecino, exhibiendo una superfi cie irregular. El 
resto de la lesión era menos elevada tenía un color 
blanco-grisáceo, y se extendía hasta llegar a entrar 
en contacto con el limbo temporal a las 4 horas y con 
el pterigión nasal. Entre las 9 y las 4 horas la lesión 
se evidenciaba un borde limitando la lesión, el cual 
discurría aproximadamente entre 1 y 3 mm del limbo. 
No se evidenciaban neovasos (Figura 1A y 1B). El caso 
fue inicialmente interpretado como una queratitis 
herpética atípica, y se inició manejo con ganciclovir 
tópico al 0,15% y lubricantes. Se solicitaron pruebas 
serológicas que fueron reportadas con títulos positivos 
para IgG y negativos para IgM contra Herpes Simplex 
tipo I.
Dos semanas después el paciente fue reevaluado en 
Junta Médica y se encontró una pequeña disminución 
del tamaño tanto del componente central más denso 
de la lesión como de la porción periférica (sobretodo la 
zona temporal). La porción periférica temporal llegaba 
en ese momento a aproximadamente 1 mm del limbo, 
donde se observaba un límite bastante bien defi nido. 
El extremo nasal de la lesión se aproximaba a unas 
300 micras del borde del pterigion, pero se observaba 
una franja de epitelio respetada. No se apreciaba 
compromiso evidente de la conjuntiva ni del limbo 
(Figura 1C-F). A pesar de la relativa disminución del 
tamaño de la lesión corneal con el tratamiento con 
ganciclovir tópico, por el aspecto a la biomicroscopía, 
se consideró que muy posiblemente se trataba de 
una neoplasia escamosa de la superfi cie ocular 
(NESO), con compromiso exclusivamente corneal. 
Se realizaron exámenes de tomografía de coherencia 
óptica (OCT) del segmento anterior del ojo izquierdo 
que evidenciaron que además de la afectación del 
epitelio, en una pequeña zona se observaba una imagen 
hiperrefl ectiva del estroma superfi cial paracentral que 
sugería un posible compromiso a ese nivel (Figura 2). 
(A) y (B), aspecto de la lesión al momento de la presentación. La 
zona central era de características hiperqueratósicas (leucoplasia). 
(C) a (F), aspecto de la lesión dos semanas mas tarde, luego de haber 
recibido ganciclovir tópico. Las fl echas blancas indican el borde 
evidente en el límite del compromiso del epitelio corneal.
Figura 1. Imagen
Tomografía de coherencia óptica del segmento anterior (OCT 
Maestro, Topcon, Tokio, Japón). (A) y (B), se aprecia hiperrefl ectividad 
de todo el espesor del epitelio corneal, con una zona paracentral de 
hiperrefl ectividad en el estroma superfi cial (C), en la ubicación 
aproximada señalada con asterisco en (D)
Se decidió entonces realizar la resección quirúrgica de 
la lesión: previa aplicación de alcohol etílico absoluto 
por 30 segundos, se realizó con bisturí (tipo crescent) 
una queratectomía superfi cial, incluyendo la totalidad 
de la lesión epitelial, asi como la membrana de Bowman 
y el estroma superfi cial subyacentes. Posteriormente 
se realizó la aplicación intraoperatoria de mitomicina 
C al 0,02% durante 5 minutos en la zona del estroma 
expuesto (Figura 3). Se colocó un lente de contacto 
terapéutico al fi nal del procedimiento. Se indicaron 
colirios de hialuronato de sodio y una combinación de 
moxifl oxacina y dexametasona.
Figura 2. Imagen
Figura 2. Imagen
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Figura 3. Imagen
(A), aplicación de alcohol absoluto. (B) y (C), disección con cuchillete 
de “crescent” para retirar la lesión epitelial en bloque junto con una 
porción delgada de estroma superfi cial. (D) pieza quirúrgica enviada 
a estudio anatomopatológico. (E), aspecto de la córnea luego de la 
resección de la lesión.(F), aplicación de mitomicina C en la superfi cie 
expuesta.
El resultado del estudio anatomopatológico fue 
reportado como neoplasia escamosa de la superfi cie 
ocular (NESO) intraepitelial de alto grado (Figura 4). 
La evolución postoperatoria fue buena. La epitelización 
completa se logró a los cinco días. A las dos semanas 
se evidenció algo de haze corneal, por lo que se añadió 
ciclosporina tópica al 0,1%. En el control, un mes y 
medio luego de la resección, persistía haze corneal 
central y un pequeño leucoma paracentral inferior, pero 
la agudeza visual con corrección en el ojo izquierdo 
llegaba a 20/25. No había signos de recidiva ni en el 
examen biomicroscópico ni en el OCT de segmento 
anterior (Figura 5A y B). En el último examen un año 
luego de la resección, la agudeza visual con corrección 
era de 20/20 en el ojo izquierdo, la córnea estaba 
transparente sin signos de recidiva, tampoco había 
ningún signo sospechoso de malignidad en el limbo 
(incluyendo el pterigion nasal) (Figura 5C).
Figura 4.  Examen histopatológico
Tinción hematoxilina-Eosina. En la mitad izquierda de las fotografi as 
(A) y (B), a partir de la fl echa amarilla, se aprecia la transformación 
de un epitelio corneal normal a un epitelio muy engrosado, con 
varias capas de células displasicas correspondiendo a NESO de alto 
grado, cubierto por múltiples capas acelulares de queratina (fl echas 
blancas). Se aprecian la membrana de Bowman acelular (asteriscos 
negros) y debajo de ella una franja de estroma superfi cial  de entre 
aproximadamente 15 y 40 micras de espesor (fl echas dobles negras) 
, sin compromiso tumoral. (C), a mayor aumento se aprecian mejor 
los cambios en la morfología celular del epitelio comprometido, 
con pérdida de la polaridad de las células basales, reducción de la 
adherencia de las células epiteliales (cabezas de fl echa blancas), 
estratifi cación celular epitelial irregular, pleomorfi smo, alteraciones 
de la relación núcleo/citoplasma e hipercromatismo nuclear y un foco 
de disqueratosis formando una “perla de queratina” (fl echa roja). 
DISCUSIÓN
Una NESO se presenta casi siempre con un origen 
evidente en el limbo esclerocorneal, de donde 
posteriormente se extiende ya sea hacia la córnea o 
conjuntiva, o hacia ambas, y suele ir acompañada de 
neovascularización.1,2,20
Figura 5. Imagen
(A), aspecto de la córnea seis semanas luego de la resección de la lesión. No había signos de recidiva. (B), OCT de segmento anterior mostrando 
ausencia de la capa de Bowman. (C) Un año después de la cirugía la córnea permanecía transparente sin signos de recidiva. No habá signos 
sospechosos en ningúna área del limbo o la conjuntiva adyacente.
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Histopatológicamente, se puede clasifi car como 
displasia leve cuando hay un reemplazo parcial del 
epitelio superfi cial por células epiteliales anormales 
que carecen de maduración normal y como displasia 
severa cuando hay un reemplazo casi completo del 
epitelio por células anormales. El carcinoma in situ 
representa el reemplazo total del espesor por células 
epiteliales anormales.1,20
Es muy poco común que se presenten lesiones 
tumorales escamosas corneales sin evidente 
compromiso del limbo. En una revisión de la literatura 
se encontraron solo 57 casos publicados desde 1950 
(incluían series recolectadas desde 1920) y únicamente 
13 casos reportados en los últimos 25 años (Tabla 1).2-
18,20 
Anal izando las series más grandes se encontró que Ash 
en 1950, de 1120 casos de especímenes examinados en 
el Armed Forces Institute of Pathology (Washington, 
Estados Unidos) detectó solo 25 casos con metaplasia 
del epitelio, con y sin disqueratosis, o carcinoma de 
células escamosas, restringidos a la córnea.2
 Waring y coautores6 en 1984 encontraron que de 
una serie de 17 pacientes con lesiones displásicas 
que comprometían la córnea evaluados en Emory 
University Clinic (Atlanta, Estados Unidos), solo 
uno tenía una lesión que inicialmente no estuviera 
en contacto con una lesión displásica limbal. Erie 
y coautores9 en 1986 reportaron que de 248 casos 
de neoplasias intraepiteliales con confi rmación 
anatomopatológica evaluados en la Clínica Mayo 
(Rochester, Estados Unidos) entre 1920 y 1983, solo 5 
casos presentaban compromiso aislado de la córnea.9 
Sivkova16 indicó que de 1646 casos de resecciones 
quirúrgicas por neoplasia de la superfi cie ocular 
estudiados por histopatología en la Universidad 
Médica de Plovdiv (Bulgaria) entre 1985 y 2007, solo 
dos presentaron compromiso exclusivamente corneal.
En el paciente presentado en el actual caso clínico, 
aunque inicialmente tenía una conexión entre la 
lesión corneal y el limbo, luego de dos semanas de 
tratamiento con ganciclovir tópico y lubricantes hubo 
una signifi cativa disminución del tamaño de la lesión 
en la periferia corneal, perdiéndose el contacto con el 
limbo. No hay una explicación clara de esta respuesta 
parcial al manejo con ganciclovir tópico. Una hipótesis, 
que por el momento sería una conjetura especulativa, 
es que el ganciclovir, y siendo más específi cos su 
metabolito activo ganciclovir trifosfato, hubiese 
tenido algún efecto antineoplásico en estas células 
ante la presencia de herpes simplex tipo I (el paciente 
presentó títulos positivos de Ig G). En sus estudios 
experimentales Aghi y coautores21 hace dos décadas, 
reportaron que la combinación de terapias génicas con 
los activadores de prodrogras citosina desaminasa y 
timidina quinasa del herpes simplex tipo 1 (HSV-TK) 
dio lugar a efectos sinérgicos contra el cáncer entre el 
ganciclovir y el 5-fl uorouracilo.
Posteriormente se han realizado solo algunas 
investigaciones adicionales en ese sentido.22-23 La lisis 
de las células tumorales ocurriría cuando el ganciclovir 
trifosfato, que es análogo a la 2’-desoxiguanosina 
trifosfato (dGTP), inhibe la ADN polimerasa o se 
incorpora al ADN replicante, causando la terminación 
prematura de la cadena, la falla de la replicación y la 
apoptosis. El mecanismo de muerte celular causado 
por HSV-TK más el ganciclovir se ha atribuido 
fundamentalmente a la apoptosis más que a un efecto 
químico directo.22,23 La actividad antitumoral in vivo 
del sistema HSV-TK / ganciclovir se ha demostrado en 
varios modelos de tumores animales. Los resultados 
alentadores obtenidos en los estudios preclínicos 
llevaron a su aplicación en una serie de ensayos clínicos 
contra diferentes tipos de cánceres. Se obtuvieron 
resultados positivos en estos ensayos clínicos; sin 
embargo, la implementación es muy compleja, porque 
la selección de genes y la administración del ganciclovir 
a las células tumorales de manera que se logren niveles 
adecuados, sigue siendo un desafío.22
En el paciente reportado no se realizó ningún tipo de 
resección conjuntival, solo la resección de la lesión 
corneal,  el resultado histopatológico informó bordes 
libres de compromiso y no hubo recidiva a un año de 
seguimiento.
Por el hecho que las NESO con compromiso 
exclusivamente corneal son poco frecuentes, pueden 
convertirse en un reto diagnóstico.2-18,20 Por ello ante 
una lesión corneal atípica, se debe tener la sospecha 
clínica, para descartarla o realizar, si es que se considera 
justifi cado, una biopsia excisional, usualmente con la 
aplicación de antimetabolitos, que generalmente es 
diagnóstica y terapéutica.
El diagnóstico diferencial en estos casos incluye la 
queratitis herpética, las distrofi as de la membrana 
basal epitelial, la disqueratosis intraepitelial benigna 
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hereditaria y la xeroft almia por hipovitaminosis A.12 
En el paciente no se evidenciaba neovascularización 
al igual que en 9 de los 16 casos en los que los 
autores analizaron esta característica en los artículos 
publicados. En la lesión que presentaba el paciente 
se observaba una notable queratinización. En 8 de 
los casos identifi cados en la literatura se mencionó la 
presencia de paraqueratosis o disqueratosis.
En la evolución del  paciente no hubo signos de 
recidiva un año luego de la resección, pero es necesario 
mantenerlo en observación ya que se han reportado 
recurrencias tan tardías como 3 años después de la 
cirugía.5 En el caso reportado por Brown se presentó 
recurrencia un mes después de la resección epitelial, 
por lo que realizaron una nueva epiteliectomía 
acompañada de una resección conjuntival de 200 
grados. El estudio anatomopatológico de la conjuntiva 
fue normal (confi rmando el compromiso corneal 
aislado). No hubo nueva recidivas a un año de 
seguimiento.6
RECOMENDACIÓN
La presentación de las neoplasias escamosas de la 
superfi cie ocular como una lesión corneal aislada es 
poco común, por lo cual el clínico debe estar atento 
ante cualquier lesión epitelial corneal atípica para 
descartar esta posibilidad.
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